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Die Erfindung betrifft ein Verfahren zum Herstellen des neuen R-(-)-5-[2-{[2-(o-Athoxyphenoxy)athyl]- 
amino}propyl]-2-methoxybenzol-sulfonamids der Formel 



S0 2 NH 2 




CK O-^VcH - CHNHCH 2 CH 2 



10 



CK. 




(Ia) 



OC 2 H 5 



Oder seines Saureadditionssaizes. 
75 3-Phenoxyalkylaminoathyl-benzoisulfonamide (I) 



20 




(I) 



und deren Saureadditionssalze, worin R 1 eine niedrige Alkylgruppe, eine niedrige Alkoxygruppe Oder eine 
Hydroxylgruppe; R 2 Wasserstoff Oder eine niedrige Alkylgruppe; R 3 Wasserstoff oder eine niedrige Alkyl- 
gruppe und R 4 Wasserstoff. eine niedrige Alkylgruppe, eine niedrige Alkoxygruppe oder eine Hydroxylgrup- 
pe bedeutet, haben gemafi der US-PS 4 373 106 eine a-Adrenerg-biockierende Wirkung und sind als 
30 antihypertensive Wirkstoffe und ais Mittel fur die Behandlung von kongestivem Herzfehler nutzlich. 

Bislang wurden die Verbindungen (I) nach dem in der US-PS 4 217 305 oder der US-PS 4 373 106 
beschriebenen Verfahren hergesteilt 

Dieses bekannte Verfahren lauft wie folgt ab: 
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S0 2 NH£* 




CHCE-A 
I I 
OH R 2 
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S0 5 NH R 3 o 
R l -Q" CR-^CR 



00 



H,NCK 2 CH 2 0 




S0 2 NH R 3 
R l -^3~CH CHNHCH 2 CH 2 0 

OH R 2 R"* 



Halogeniertmg 



S0 2 NH K 3 
R l -fV-CH CH NH CH 2 CE 2 O 



Hydrierung 




CI) 



US-PS 4,217,305 



US-PS 4 373, 106 
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(in den obigen Formeln bedeutet A Halogen und R 1 , R 2 , R 3 und R* haben die oben bei (I) genannten 
Bedeutungen). 

Es ist die Aufgabe der voriiegenden Erfindung, ein neues Verfahren zum Herstellen der neuen 
Verbindung (la) anzugeben, das leicht auszufuhren und fur die gewerbliche Produktion der Verbindung (la) 
40 geeignet ist. 

Diese Aufgabe wird gemaB der Erfindung bei dem Verfahren der oben genannten Gattung dadurch 
gelost daB man R-(-)-5-(2-Aminopropyl)-2-methoxybenzolsulfonamid (II) 
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S0 2 NH 2 



(ID 




\>— CH 2 CHNH 2 



CH. 
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Oder ein Salz dersseiben mit einer Phenoxyverbindung (III) 
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"^>-OCH 2 -Y 



(HI) 



5 




worin Y eine Halogenmethylgruppe Oder eine gegebenenfalls geschutzte Aldehydgruppe bedeutet, umsetzt 
und, fails Y eine gegebenenfalls geschutzte Aldehydgruppe ist, die so erhaltene Verbindung hydriert. 

Die Verbindung (la) enthalt ein asymmetrisches Kohlenstoffatom, und ist daher eine optisch aktive 
Substanz. 

Beispiele fur die Schutzgruppe Y fur die Aldehydgruppe sind Dialkylacetale (z. B. Dimethyiacetal Oder 
Diathylacetal), Acetale mit Ringstruktur (z. B. Athylenacetal), Acyiale (z.B. Diacetyl). Diese Schutzgruppen 
beeinflussen die Reaktion nicht und konnen leicht abgespalten werden. 

Die Verbindung (la) Oder die Ausgangsverbindung (II) kann in Salzform vorliegen. Beispielsweise ais 
Salz einer anorganischen Saure, wie Salzsaure, Bromwasserstoffsaure, Jodwasserstoffsaure, Schwefelsau- 
re, Salpetersaure oder Phosphorsaure, Oder als Salz einer organischen Saure, wie Ameisensaure, Essig- 
saure, Zitronensaure, BernsteinsMure, Fumarsaure, Maleinsaure, Weinsaure. Methansulfonsaure, Athansul- 
fonsaure usw. Diese Salze konnen nach zum Herstellen derartiger Saize ublichen Verfahren gewonnen 



Die erfindungsgemaB erhaltliche Verbindung (la) ist der aus Beispiel 20 der US-PS 4 558 156 (= EP-B- 
34 432) bekannten racemischen Form von 5-{2-[2-(2-Athoxyphenoxy)athylaminoh2-methylathyl}-2-me- 
thoxybenzolsulfonamid hinsichtlich ihrer Eigenschaften als pharmazeutischer Wirkstoff uberiegten. Bei- 
spielsweise ist das erfindungsgemafi erhaltliche optisch aktive Isomer (R-(-)-Verbindung) bezuglich der a- 
25 Adrenerg-blockierenden Wirkung etwa dreimal wirksamer als die bekannte racemische Verbindung. 

Das Verfahren gemafi der Erfindung wird im folgenden in mehr Einzelheiten beschrieben: 

Zunachst wird die Phenathyiaminverbindung (I!) oder ihr Salz mit einem reaktiven Equivalent der 
Phenoxyverbindung (111) in einem organischen Losungsmittel, das fur die Reaktion geeignet ist (Verfahren I), 
umgesetzt und dann, faiis Y eine Aldehydgruppe ist, die geschQtzt werden kann, die gebildete Verbindung 
30 hydriert (Verfahren II). 

Das Verfahren wird nachstehend schematisch dargestellt: 
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CH 3 CU ^\_^ CE 2 CHN 2 

(oder sein Salz) CH^ 
(II) 



Verfahren I 



OC 2 H 5 



(III) 



Verfahren II 

(fur den Fall, daB Y eine 
Aldehydgruppe ist, die 
gescnutzt w'erden kann) 



S0 2 NHR" 



R 1 ^ CH 2 CEN=CHCH 2 0— £^ 
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(IV) 



Hydrierung 
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S0 2 NH 2 



>-'^3^ H 2 CHNHCH 2 CH 2° 



(la) 



OC 2 H 5 



HC1 



Verfahren I: Dieses Verfahren, d. h. die Reaktion der Phenathylaminverbindung (II) oder ihres Salzes 
mit der substituierten Phenoxyverbindung (III), kann in einem Losungsmittel (das bezuglich der Reaktion 
inert ist) wie einem Alkohol (z. B. Methanol, Athanol oder Iso-Propanol). einem Ather (z. B. Dioxan oder 
Tetrahydrofuran), Acetonitril, Dimethylformamid oder, Dimethylsulfoxid ausgefuhrt werden. Eine aquimolare 
oder uberschussige Menge der Verbindungen wird fur die Reaktion verwendet. 

Es ist bevorzugt, eine aquimolare Menge der Verbindungen zu verwenden, wenn im Reaktions medium 
eine anorganische Base (z. B. Kaliumcarbonat, Natriumcarbonat oder Natrium hydrogencarbonat) oder eine 
organische Base (z. B. Triathylamin, Pyridin, Picolin, N.N-Dimethylanilin oder N-Methylmorpho!ino) vortiegt 

Falls die Verbindung (II) verwendet wird, wird es bevorzugt die Reaktionen in Gegenwart einer 
anorganischen Oder organischen Base auszu fuhren. 

Die Reakfonst en tperatu r und -dauer wird mit Rucksicht auf die Art der Verbindung (III) sowie des 
Losungsmrttels gewahit 

Die Reaktion wird vorzugsweise bet Raumtemperatur oder unter Erwarmen, z.B. unter RuckfluBkuhlen, 
ausgefuhrt 

Verfahren II: Die Reaktion der Phenathylaminverbindung (11) oder ihres Salzes mit der substituierten 
Phenoxyverbindung (III) wird, wenn Y eine Aldehydgruppe ist, die geschutzt sein kann r fur gewohnlich in 
einem bezuglich der Reaktionspartner inerten Losungsmrttel. das die Reaktionspartner solubilisieren kann, 
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ausgefuhrt. Beispiele fur solche Losungsmittel sind Alkohole (z.B. Methanol. Athanoi, Iso-Propanol), Ather 
(z.B. Tetrahydrofuran, Dioxan), Acetonitril, Dimethylformamid und Dimethylsulfoxid. 

Die Reaktion wird fur gewohnlich, bei Raumtemperatur oder unter Erwarmen ausgefuhrt. 

Die Reaktion kann in etwa einer Stunde beendet sein. 

Die gebildete Verbindung wird dann in der Reaktionslosung oder nachdem sie abgetrennt wurde 
hydriert 

Bei diesem Verfahren kann die Verbindung (III) in Form einer Acetalverbindung verwendet werden. In 
diesem Fall wird die Acetalverbindung zunachst mit einer anorganischen Saure (z. B. Salzsaure), einer 
organischen Saure (z. B. Essigsaure, Ameisensaure, Toluolsulfonsaure, Methansuifonsaure) oder einem 
organischen Sauresalz (z. B. Pyridinsulfonsauresalz) hydrolisiert und dann der folgenden Reaktion unterwor- 
fen. 

Das Hydrieren kann in einem Alkohol (z. B. Methanol, Athanoi, Isopropanol) oder Ather (z. B. Dioxan, 
Tetrahydrofuran) ausgefuhrt werden, indem man katalytisch in Gegenwart von Platinoxid. Palladiumkatalysa- 
tor oder Raney-Nickel oder unter Verwendung eines Metallhydrides. wie Natrium borhyd rid, Natriumborcy- 
anohydrid, Lithiumborhydrid oder Lithiumaluminiumhydrid hydriert. 

Die erfindungsgemaS angestrebte Verbindung (la) wird als freie Base oder ihr Salz erhalten. Die freie 
Base kann auf herkommliche Weise in die Salzform ubergefuhrt und das Salz auf herkommliche Art und 
Weise abgetrennt und gereinigt werden. Das Abtrennen und Reinigen der erfindungsgemafi erhaltlichen 
Verbindung kann durch ubliche chemische Verfahren, Filtration, Extraktion, Umkristallisieren, Umfallen, 
verschiedene Chromatografieverfahren usw. ausgefuhrt werden. 

Die bekannten Verfahren zum Herstellen der Verbindungen (I) sind vielstufige Verfahren, so daB die 
gewerbliche Anwendung der bekannten Verfahren schwierig ist Das Verfahren gemafi der Erfindung umfaBt 
hingegen nur wenige Stufen, da die Reaktion einfach ist. Oberdies wird die angestrebte Verbindung in hoher 
Ausbeute erhalten. Demzufoige ist das erfindungsgemaBe Verfahren fur die gewerbliche Anwendung sehr 
geeignet. 

Weiters tritt bei den Umsetzungen des Verfahrens gem§B der Erfindung keine Racemisierung auf. 
Demnach kann das optische Isomere (la) selektiv hergestellt werden. indem man das entsprechende. 
optische Isomere der Ausgangsverbindung (II). das leicht hergestellt werden kann, verwendet 

Urn die Erfindung zu erlautern, werden im folgenden Vorschriften und Beispiele angegeben. Die 
Verbindungen (ill), welche die Ausgangsverbindungen fur die erfindungsgemaBen Verfahren sind, sind neue 
Verbindungen und die Vorschriften zeigen deren Herstellung. Weiters werden in den Vorschriften 2 und 3 
die optischen Isomere der Phenathylaminoderivate (II) und ihre Herstellung eriautert 

Vorschrift 1: 4.6 g Natriumhydrid (in Ol. 60 %) wurden in 100 ml trockenem Dimethylformamid geruhrt 
und nach langsamem Zugeben von 13.8 g o-Athoxyphenol wurde die erhaltene Mischung 1 Stunde lang bei 
60 *C geruhrt Dann wurden zur Reaktionsmischung unter Eiskuhlung wahrend 1 Stunde 19,7 g Bromacetai- 
dehyddiSthylacetal zugetropft. Das Reaktionsgemisch wurde uber Nacht bei Raumtemperatur geruhrt, 2 
Stunden lang unter Ruhren auf 60* C erhitzt und dann in 500 ml Eiswasser gegossen. Nach der Extraktion 
mit Athyiacetat wurde der Extrakt mit Wasser gewaschen und uber wasserfreiem Natriumsuifat getrocknet. 
Die Losungsmittel wurden abdestilliert und man erhielt einen oligen Ruckstand. Der Ruckstand wurde unter 
vermindertem Druck destilliert. Man erhalt 2-(o-Athoxyphenoxy)-acetaldehyddiathylacetal (12 g) als olige 
Substanz. 

Siedepunkt: 113 - 116* C (0,5 mmHg) 

NMR-Spektrum: 

1 H-NMR (CDCb) 5: 1,24 (6H, t, J= 7Hz, -CH2CH3 x 2). 1,42 (3H, t, J = 7Hz, -CH 2 CH 3 ), 3,4^3,9 (4H. 
m, -OCHsCHa x 2), 3,9-4.2 (4H f m. -OCH 2 CH 3 , -OCH 2 CH<), 4,86 (1H, t, J= 5Hz, -OCH 2 CH<), 6,8 8 (4H, 
s, aromatischer Ring) 

Vorschrift 2: Herstellen der R(-)-Verbindung 
a) 1.5 g R(-)-2-(p-Methoxyphenyl)-1-methylathylamin 

( [a]| 3 : -30,1* c- 1,2, Mftt±ianoL)) 

wurden in 6 ml Pyndin aufgelost Nach Zugabe von 3 mt Essigsaureanhydrid wurde die Mischung 1 
Stunde lang bet Raumtemperatur stehen geiassen. Nach dem Abdestillieren des Ldsungsmittels wurde 
der Ruckstand mit Athyiacetat extrahiert Der Athytacetatextrakt wurde mit Wasser gewaschen. uber 
wasserfreiem Natriumsuifat getrocknet und das Losungsmittel abdestilliert Die so erhaJtenen, rohen 
Kristalle wurden aus einer Mischung aus n-Hexan und Benzol umkristalliert. Man erhielt 1.8 g (R)( + )-N- 
Acety^p^ethoxyphenylH 
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Schmelzpunkt: 92-93 " C 



Elementaranalyse fur Ci 2 Hi 7 NO2 : 




C(%) 


H(%) 


N(%) ! 


berechnet: 


69,54 


8,27 


6,76 


gefunden: 


69,41 


8,19 


6,66 



[a]| 4 : 14,8° (c - 1,09, Methanol) 

b) in 60 g Chlorsulfonsaure wurden unter Kuhlen auf 0 bis 10 *C 6 g (R)( + )-N-Acety l-2-(p-methoxy phe- 
nyl -methylathyiamin eingetragen. Die Mischung wurde 1 Stunde lang bei 0 bis 5* C geruhrt und das 
Reaktionsgemisch in 600 g Eiswasser gegossen. Die ausgefallene, olige Substanz wurde mrt Athylacetat 
extrahiert. Der Athylacetatextrakt wurde mit einer gesattigten, wasserigen Natriumhydrogencarbonatlo- 
sung gewaschen und uber wasserfreiem Natriumsulfat getrocknet. Nach dem Abdestillieren des L6- 
sungsmtttels wurde der gebildete Ruckstand (ohne Reinigung) in 120 ml Tetrahydrofuran aufgelost. Nach 
dem Zutropfen von 180 ml konzentriertem, wasserigem Ammoniak wurde die Mischung 1 Stunde lang 
bei Raumtemperatur geruhrt. Die gebildeten Kristalle wurden abfiltriert. mit Wasser gewaschen und aus 
Methanol umkristallisiert. Man erhielt 6 g (R)( + )-N-Acetyl-5-t(2-amino-2-methyl)-Sthyll-2-methoxyben2ol- 
sulfonamid (oder R( + )-5-[2-(Acetylamino)propyl]-2-methoxybenzolsulfonamid). 
Schmelzpunkt: 197- 198* C 



Elementaranalyse fur C12H18N2O4S: 




C(%) 


H(&) 


N(%) 


berechnet: 
gefunden: 


50.34 
50.28 


6.34 
6,41 


9,78 
9,69 
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14,7° (c = 1,0, Methanol) 



c) 5 g (R)( + )-N-Acetyl-54(2-amino-2-methyl)-athyl]-2^ethoxybenzolsulfonamid wurden in 125 ml 5 %- 
iger Salzsaure aufgelost und die Losung 16 Stunden lang unter RuckfluBkuhlung erhitzt. Nach dem 
Abdestillieren des Losungsmittels wurden die rohen Kristalle aus Isopropanol umkristallisiert. Man erhielt 
4.5 g (RK-)'5-[(2-Amino-2-methyl)athyl>2-methoxybenzolsulfonamid (oder R(-)-5-(2-aminopropyl)-2-me- 
thoxybenzoisulfonamid) in Form des HCI-Salzes. 
Schmelzpunkt: 273 - 277 • C (Zersetzung) 
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Elementaranalyse fur CioHi7CIN20aS: 




C(%) 


H(%) 


N(%) 


berechnet: 
gefunden: 


42,78 
42,68 


6.10 
6,00 


9,98 
9.93 
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[all* 



t -6,3" (c - 1,03, Methanol) 



Beispiel 1: ZJ& g 2-{o-Athoxyphenoxy)ac©taldehyddiathylac8tal wurden in 20 ml Aceton aufgelost Nach 
Zugabe von 3 ml 6 n Salzsaure wurde die Mischung 1,5 Stunden lang bei Raumtemperatur geruhrt. Das 
Losungsmittet wurde abdestitliert Nach Zugabe von Wasser zum Ruckstand wurde die ausgefallene. olige 
Substanz mit Atber extrahiert, Der Atherextrakt wurde mit Wasser gewaschen und uber wasserfrerem 
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Natriumsulfat getrocknet. Das Losungsmittel wurde abdestilliert. Der olige Ruckstand wurde in 100 ml 
Methanol aufgelost Nach Zugabe von R(-)-5-<2-Aminopropyl)-2- methoxybenzolsuifonamid (2,4 g) wurde 
die Mischung unter Erwarmen 1 Stunde lang ruckfiuBgekocht Nach dem Abkuhlen wurden 0,25 g 
Platinoxidkatalysator zugegeben und das Reaktionsgemisch auf ubliche Art und Weise hydriert. Der 
Katalysator wurde abfiltriert und nach dem Ansauern des Filtrates mit HCI-Athanol wurde das Losungsmittel 
abdestilliert. Der Ruckstand wurde aus Methanol umkristallisiert Man erhielt das HCI-Salz von R(-)-5-[2-[{2- 
(o-Athoxyphenoxy)athyl]amino}propyl>2-methoxyben20lsulfonamid. 
Schmelzpunkt: 228 - 230 • C 



[a]£ 4 : -4,1° (Methanol) 

Beispiel 2: 2,8 g 2-(o-Athoxyphenoxy)acetaldehyddiathylacetal wurden in 20 ml Aceton aufgelost. Nach 
Zugabe von 3 ml 6 n Salzsaure wurde das erhaltene Gemisch 1,5 Stunden lang bei Raumtemperatur 
gerCihrt Das Losungsmittel wurde abdestilliert. Nach Zugabe von Wasser zum Ruckstand wurde der olige 
Niederschlag mit Ather extrahiert. Der Atherextrakt wurde mit Wasser gewaschen und uber wasserfreiem 
Natriumsulfat getrocknet. Das Losungsmittel wurde abdestilliert. Man erhielt einen oligen Ruckstand. Der 
Ruckstand wurde in 100 ml Methanol aufgelost und nach Zugabe von 2,4 g R(-)-5-(2-Aminopropyl)-2- 
methoxybenzolsulfonamid wurde die Mischung 1 Stunde lang unter RuckfluSkuhlung erhitzt. Dann wurden 
bei 5 bis 10 # C zu dem Gemisch wahrend 1 Stunde 0,42 g Natriumborhydrid zugegeben. Die Mischung 
wurde uber Nacht stehen gelassen. Das Losungsmittel wurde abdestilliert und der Ruckstand mit Athylace- 
tat extrahiert. Der Extrakt wurde mit Wasser gewaschen und Qber wasserfreiem Natriumsulfat getrocknet. 
Das Losungsmittel wurde abdestilliert, der Ruckstand mit HCI-Athanol behandelt und aus Methanol 
umkristallisiert. Man erhielt das HCl-Saiz von R(-)-5-[2-{[2-(o-Athoxyphenoxy)athyl]amino}propyl].2-methoxy- 
benszolsulfonamid. 

Schmelzpunkt 228 - 230 • C 



[a]| 4 : -4,1° (Methanol) 

Beispiel 3: In 120 ml Athanol wurden 2,4 g (R)(-)-5-(2-Aminopropyl)-2-methoxybenzolsulfonamid und 1,2 
g 2-<o-Athoxyphenoxy)athylbromid aufgelost und die Mischung 16 Stunden lang ruckfluBgekocht. Das 
Losungsmittel wurde abdestilliert. der Ruckstand durch Zugabe von 10 %-igem Natriumhydroxid alkalisch 
gemacht und der gebildete, olige Niederschlag mit Athylacetat extrahiert. Der Extrakt wurde mit gesattig- 
tem, wasserigem Natriumchlorid gewaschen und uber wasserfreiem Magnesiumsulfat getrocknet. Das 
Losungsmittel wurde abdestilliert und der Ruckstand einer Sauienchromatografie unterzogen. Das Produkt 
wurde mit CHCI 3 -Methanol (9:5) eluiert Man erhielt 1,5 g roher Kristalle von (R)(-)-5.[2-t[2-(o-Athoxyphe- 
noxy)-athyl]amino]-2-methylathyl]-2-methoxybenzolsulfonamid, die mit HCI-Atharci behandelt wurden, urn 
das Chlorwasserstoffsalz von (R)(-)-5-[2-{[2-(o-Athoxyphenoxyathyl]amino}propylh2-methoxybenzolsulfona- 
mid zu emalten. 

Schmelzpunkt 228-230 • C 



Elementaranalyse fur C20H29CIN2O5S: 




C(%) 


H(%) 


N{%) 


berechnet: 
gefunden: 


53,99 
53,90 


6.57 
6,64 


6,30 
6,27 



[alB - -4,0° (c - Q,3S r Methanol) 
Beispiel 4: Herstellen von R^-)^2-{t2-<o-Athaxyphenoxy)athylJamino}pmpylh2-me^^ 

mid 
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S0 2 NH 2 



CH 3°^^ H 2f HKHCH 2 CK 2°- < 0^ 

3 OC-H 



(la) 



2 "5 



HCl 



1 ) In 40 ml Wasser wurden unter Erwarmen 4 g R(-)-5K2-Aminopropyl)-2-rnethoxyben2olsulfonamid HCI- 
Salz aufgelost. Die Mischung wurde nach Zugabe von 14 ml einer gesattigten, wasserigen Natriumcar- 
bonatlosung 2 Stunden lang bei 5*C geruhrt. Die gebildeten Kristalle wurden abfiltriert und aus Athanol 
umkristallisiert Man erhielt 2,6 g R(-)-5^2-Aminopropyl)-2-methoxybenzolsulfonamid. 
Schmelzpunkt: 166 - 167* C 



r i 23 



-17,3° (C = 1,07, Methanol) 



20 



25 



30 



2) In 5 ml N.N-Dimethylformamid wurden 976 mg R(-)-5-(2-Aminopropyl>-2-methoxybenzo!sulfonamid 
und 245 mg 2-<o-Athoxy-phenoxy)athylbromid aufgelost und die Losung 5 bis 7 Stunden lang auf 60 *C 
erwarmt. worauf das Losungsmrttel abdestilliert wurde. Der Ruckstand wurde mit 28 ml Wasser versetzt 
und die Mischung 30 Minuten lang ruckflufigekocht. Die Mischung wurde 1 Stunde lang bei 5*C geruhrt 
und die wahrend des Ruhrens ausgefallenen Kristalle abfiltriert. Die Kristalle wurden aus Isopropanol 
umkristallisiert. Man erhielt 320 mg R(-)-5-[2-[[2-(o-Athoxyphenoxy^^ 

sulfonamid, das unter Erwarmen in 9.6 ml Methanol aufgelost wurde. Nach Ansauern der Losung durch 
Zugabe konzentrierter Salzsaure unter Erwarmen wurde die Mischung uber Nacht bei 5 • C geruhrt. Die 
gebildeten Kristalle wurden abfiltriert. Man erhielt 270 mg des HCI-Salzes von R(-)-5-[2-{[2-(o-Athoxyphe- 
noxy)athyl]amino}propyl}-2-methoxybenzolsulfonamid. 
Schmelzpunkt: 227-230 ° C 
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Elementaranaiyse fur C20H29CIN2OSS j 




C(%) 


H(%) 


N(%) 


berechnet: 
gefunden: 


53,98 
54,01 


6,57 
6.35 


6,30 
6,27 
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[a]p 2 = -4,0° (c = 0,35, Methanol) 
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Patentanspruche 

1. Verfahren zum Herstellen des neuen R-(-)-5-[2-{[2-(o-A thoxyphenoxy )-athy I ]-amino} propyl >2-methoxy- 
benzolsulfonamids (la) 



50 
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S0 2 KH 2 

CS,O^^H 2 CHNHCH 2 CH 2 0^_ = J 

OC 2 H 5 




(la> 
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oder seines SMureadditionssalzes, dadurch gekennzeichnet, daB man R-(-)-5-(2-Aminopropyl)-2- 
methoxybenzolsulfonamid (II) 

S0 2 NH 2 

\ ^ ( ) 

CH 3°-^3— CH 2 CHNH 2 

CH 3 

oder ein Salz desselben mit einer Phenoxyverbindung (III) 
\ 

OC 2 H 5 

worin Y eine Halogenmethylgruppe oder eine gegebenenfalls geschutzte Aldehydgruppe bedeutet, 
umsetzt und, fails Y eine gegebenenfalls geschutzte Aldehydgruppe ist die so erhaltene Verbindung 
hydriert. 
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